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The prepn. of cellulose fibres for the removal of leucocytes from blood, 
liquids esp. blood platelet prepns. by filtration comprises at least 
partial conversion of cellulose ester fibres into cellulose fibres by 
treatment with an agent which causes cleavage of esters and which is 
dissolved in a solvent in which the cellulose ester will not dissolve. 

Pref. cellulose acetate fibres are used. The cellulose ester fibres 
are pref. hydrolysed with NaOH in ethanol, esp. a soln. of 0.1-139 g/1 
NaOH in ethanol, pref. used in an amt. of 0.1-100 ml/g of the cellulose 
ester fibres. Pref. the cellulose ester fibres are treated for 2-3 hrs . at 
room temp, with the cleavage agent. After treatment the fibres are pref. 
washed, esp. with ethanol, then water and again with ethanol. The 
resulting cellulose fibres are pref. in Y condition and pref. have av. 
dia. 15 micro-m. 

US E /ADVANTAGE - The cellulose fibres can be used to filter human 
blood platelet concentrates to remove leucocytes. The filter is capable of 
removing 97-98% of all leucocytes present and yet removes no more than 5% 
of the blood platelet. The cellulose fibres can be obtd. simply and give 
homogeneous fibre measurements. The fibre are of a pharmaceutically 
acceptable quality. 
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(§J) Verfahren zum Herstellen von Zellulosefasern und diese enthaltendes Filter 

Mit Hiffe von Zellulosefasern entfernt man durch Filtrieren 
Leukozyten aus leukozytenhaltigen Blutflussigkeiten. Hier- 
fur besonders geeignete Zellulosefasern erhalt man da- 
durch, daS man Zelluloseesterfasern durch Behandeln mit 
elnem Esterspaltungsmittel, welches in einem Nichtldserfur 
Zelluloseester geldst ist, zumindest teilweise in die Zellulo- 
sefasern umwandelt. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft ein Verfahren zum Hersteilen 
von Zellulosefasern fur die Entfernung von Leukozyten 
aus leukozytenhaltigen Blutfiussigkeiten, insbesondere 5 
Blutplattchenzubereitungen, durch Filtrieren und ein 
Filter, welches in einem Filterbehalter solche Zellulose- 
fasern enthalt 

Die Filtrierung von leukozytenhaltigen Blutfiussig- 
keiten, z.B. menschlichen Blutplattchenkonzentraten, 10 
tiber Zellulosefilter zwecks Entfernung vorhandener 
Leukozyten. fuhrt man 4 durch, urn bei wiederholter 
Transfusion eine Alloimmunisation- der betreffenden 
Patienten zu vermeiden (Abstract XIX Congress of the 
Ing. Soc. of Blood Transfusion, 19 , S. 497, Poster 15 
P-TU-307-2 und P-TU-307-3). Die Zellulosefasern be- 
stehen hierbei aus gereinigter Baumwolle, d h. einem 
Naturprodukt, welches bezflglich Faserdurchmesser so- 
wie -l&nge und damit auch der Filtereigenschaften gro- 
Ben Schwankungen unterliegt. AuBerdem handelt es 20 
sich bei Baumwolle urn ein biologisches Material, das 
trotzvorheriger Reinigung bis zu einem gewissen Grad 
bakteriell verunreinigt ist und die Gef ahr von Endotoxi- 
nen und pyrogenen Reaktionen in sich birgt . 

Der Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, anzuge- 25 
ben, wie man zu Zellulosefasern kommt, die ftir den " 
vorgesehenen Einsatzzweck besser geeignet sind. 

Hierzu lehrt die vorliegende Erfindung in verfahrens- 
maBiger Hinsicht, daB man Zelluloseesterfasern durch 
. Behandlung mit einem in einem Nichtloser far ZelHilo- 30 
seester gelosten Esterspaltungsmittel zumindest teilwei- 
se in die Zellulosefasern umwandelt 

Die Erfindung geht hierbei Yon der bisher ungenutz- 
. ten Erkenntnis aus, daB bei einer chemischen Erzeugung 
der Zellulosefasern ohne groBe Schwierigkeiten eine 35 
bezuglich der Faserabmessungen sehr homogene und 
pharmazeutisch einwandfreie Qualitat erreichbar ist. 

Fur die weitere Ausgestaltung bestehen im Rahmen 
des erfindungsgemaBen Verfahrens mehrere Mdglich- 
keiten. So wird man nach bevorzugter Ausfiihrungs- 40 
form Zelluloseazetatf asern als Ausgangsmaterial einset- 
zen. Die Umwandlung der Zelluloseester zur Zellulose 
kann grundsatzlich nach alien bekannten Verfahren, wie 
z. B. mit Hilfe einer durch Sauren, Basen, Metallionen, 
Nukleophile und Enzyme katalysierten Esterhydrolyse, 45 
einer durch Sauren oder Basen hydrolisierten Esteral- 
koholyse oder einer Esterreduktion unter Verwendung 
von L1AIH4, durchgefuhrt werden (J. March, Advanced 
Organic Chemistry, Third Edition 1985, John Wiley and 
Sons Inc.). Insoweit bevorzugt ist jedoch eine Hydrolyse 50 
der Zelluloseesterfasern mit Nafriumhydroxid in Atha- 
nol. In konzentrationsmaBiger Hinsicht empfiehlt es sich 
dabei, eine Losung von 0, 1 bis 139 g/1, insbesondere 0,5 
bis 2 g/1 Natriumhydroxid in Athanol einzusetzen. 
ZweckmEBigerweise laBt man diese Losung in einer 55 
Menge vqn 0, 1 bis lOOjnl/ g, insbesondere 3 bis 5 ml/ g 
Zelluloseesterfasern auf letztere einwirken. Die Hydro- 
lyse ist bei Raumtemperatur nach zwei bis drei Stunden 
abgeschlossen; vollstandige Umwandlung der Zellulo- 
seesterfasern ist aber nicht in jedem Fall erforderlich. 60 
Nach der Behandlung reinigt man die Fasern zweckma- 
Bigerweise durch Waschen, urn sie von Natriumathano- 
lat, das nicht zur Reaktiorrgekorrimen ist und gebildeten 
Reaktionsprodukten, z. B. Athylazetat und Essigsaure, 
zu befreien. Empf ehlenswert ist ein Waschen der Fasern 65 
mit Athanol, Wasser und abschlieflend noch einmal mit 
Athanol. 

Gegenstand der Erfindung ist auch ein Filter zum 



34 170 

2 

Entfernen von Leukozyten aus leukozythaltigen Blut- 
fiussigkeiten, insbesondere Blutpiattchenzubereitungen, 
enthaitend in einem Filterbehalter Zellulosefasern, die 
nach dem erfindungsgemaBen Verfahren hergestellt 
sind. Als besonders geeignet haben sich Zellulosefasern 
mit Y-Gestalt und einem durchschnittlichen Durchmes- 
ser von 15 ujn herausgestellt 

Im folgenden wird die Erfindung anhand eines Aus- 
filhrungsbeispiels naher erlautert: 

200 g Y-formige Zelluloseazetatfasern mit einem 
konstanten Durchmesser von 17 ^m wurden fur drei 
Stunden in eine L6sung (1000 ml) yon 1% (w/v) Natri- 
umhydroxid in absolutem Athanol eingegeben. 

Die Hydrolyse bzw. genauer Solvolyse wurde bei 
Raumtemperatur unter AusschluB von Kohlendioxid 
durchgefuhrt Nach drei Stunden wurde das Natrium- 
athanolat entfernt, indem die Fasern in einen Trichter 
uberfilhrt wurden. AnschlieBend wurden die Fasern 
viermal mit 500 ml absoluten Athanols gewaschen. Als- 
dann wurden die Fasern f Or wenigstens eine Stunde mit 
1000 ml einer angesSuerten LGsung von absolutem At- 
hanol (21 ml konz. HC1 pro Liter Athanol) eingegeben 
und nach Dekantieren der Losung noch einmal wie oben 
angegeben gewaschen. Danach wurden die Fasern bei 
50°C bis zur Gewichtskonstanz getrocknet. Abschlie- 
flend wurden die Fasern nochmals mit zwei Liter Salzlo- 
sung (0,9 Gew.-°/o NaCl), ausgiebig mit Wasser sowie 
letztendlich mit Athanol gewaschen und abermals bei 
50° C getrocknet. Die Fasern wiesen nach dieser Be- 
handlung einen Durchmesser von 15 u.m auf. 

Die so hergestellten Zellulosefasern wurden in einen 
Filterbehalter eingegeben und zum Filtrieren von 
menschlichen Blutplattchenkonzentraten zwecks Ent- 
fernung der Leukozyten verwendet Das Filter entfernte 
97 bis 98% alier vorhandenen Leukozyten und nicht 
mehr als etwa 5% der Blutplattchen. Das gleiche Ergeb- 
nis wurde mit Zellulosefasern in einer weiteren, ge- 
trennt hergestellten Charge erzielt 

Patentanspriiche 

L Verfahren zum Hersteilen von Zellulosefasern 
f Or die Entfernung von Leukozyten aus leukozyten- 
haltigen BlutflOssigkeiten, insbesondere Blutplatt- 
chenzubereitungen, durch Filtrieren, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB man Zelluloseesterfasern durch 
Behandeln mit einem in einem Nichtloser fiir Zellu- 
loseester geldsten Esterspaltungsmittel zumindest 
teUweisein die Zellulosefasern umwandelt 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB man Zelluloseazetatfasern einsetzt 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB man die Zelluloseesterfasern mit 
Natriumhydroxid in Athanol hydrolysiert 

4. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB man eine Losung von 0, 1 bis 139 g/1 
Natriumhydroxid in Athanol einsetzt 

5. Verfahren nach Anspruch 3 oder 4, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB man die aus dem. in Athanol ge- 
ldsten Natriumhydroxid bestehende Losung in ei- 
ner Menge von 0,1 bis 100 ml/g Zelluloseesterfa- 
sern einsetzt 

6. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 5, 
dadurch gekennzeichnet, daB die Zelluloseesterfa- 
sern fur zwei bis drei Stunden bei Raumtemperatur 
mit dem Esterspaltungsmittel behandelt. 

7. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 6, 
dadurch gekennzeichnet, daB man die Fasern nach 
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der Behandlung durch Waschen reinigt 

8. Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB man die Fasern mit Athanol, Wasser 
und abschlieBend noch einmal mit Athanol wtscht 

9. Filter zum Entfernen von Leukozyten aus leuko- 5 
zytenhaltigen BlutflOssigkeiten, insbesondere Blut- 
piattchenzubereitungen, enthaltend in einem Filter- 
behalter Zellulosefasern, die nach einem der An- 
sprQche 1 bis 8 hergestellt sind. 

10. Filter nach Anspruch 9, dadurch gekennzeich- 10 
net, daB die Zellulosefasern Y-Gestalt aufweisen. 

11. Filter nach Anspruch 9 oder 10, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB die Zellulosefasern einen durch- 
schnittlichen Durchmesser von 15 urn aufweisen. 
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